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現在、 HCCの診断は α-fetopr叫ein(AFP) や Proteinlnduced by the absence of vitamin K deficiency or 
antagonist type I (PI¥長A-II)なとごの血清マーカーのアッセイと超音波、 CTおよびMRIの画像診断によって
行われている。近年の研究により、 Golgi司Protein73 (GP73)およびフコシル化ヘモペキシン (Fuc-HPX)が新
規HCCおよび、肝疾患の血清マーカーの可能性があることが報告されてきた。これまでに、既存HCC車清マー
カーである AFPおよび PIVKA-IIと同時比較し、 HCC、肝硬変、慢性肝炎および健常人検体を用いた臨床的
有用性の評価を行った報告がなかった。著者は、 GP73ELISAおよびFuc-HPXCLEIA 測定系を構築し、 HCC
単独およびHCCと肝硬変の両方の症例に対する性能について、 4つの血清マーカーの比較評価を行った。
HCC症例に対する ReceiverOperating Characteristics解析においては、 PI¥弓くA-IIが最も診断感度および特異性
が良く、ついで AFPが良好であった。 HCCおよび肝硬変の荷症例に対しては、検討したマーカーの中で
GP73がもっとも高い感度および特異性を示し、肝硬変に対する診断の有用性が確認された。また、 13型肝







既に HCV感染の診断および治療のモニタリングに使用され始めている。また、血中 GP7311直は C型慢性肝
炎患者の肝硬変に対するリスク因子のマーカーとなりうる可能性が示され、今後肝の繊維化グレードおよび
肝疾患の進行度との関連に関する大規模検討での臨床的有用性の確認が期待される。
審査の結果の要旨
著者が研究開発した HCVコア抗原アッセイは、既存の浪IJ定系の性能および操作性の問題点を解決し、高
感度、全自動、迅速かつ高い信頼性を有し、 HCV感染の診断および治療のそニタリングに有用であると思
われる。的確な診断結果を迅速かつ低コストで医療従事者および患者へ提供することにより、今後保健医療
に貢献することが期待される。また、バイオマーカー候補として検討された血中 GP73濃度は、 C型'慢性肝
炎の症例において肝硬変に対する 1)スク因子のマーカーとなりうる可能性が示され、臨床的有用性の確認、検
討が期待される。
以上のように、著者は既存の HCVコア抗原アッセイの問題点を克服し、独創的な観点からイムノアッセ
イ試薬を研究開発に成功した。低コストで的確な診断により、今後患者の保健医療の向上に寄与できると判
断される。また、 C型慢性肝炎における肝硬変のバイオマーカーについては HCC発症の早期発見および早
期治療に貢献できる可能性を見出し、今後の研究の更なる発展が期待される。
よって、著者は博士(生物工学)の学位を受けるに十分な資格を有するものと認める。
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